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血管石灰化は末期腎不患者におけいて一般的な合併症であり、死亡率、
0 予後と関連することが知られている。また血管石灰化は、内膜石灰化（粥
状硬化）と中膜石灰化（メンケベルグ型）に大別され、中膜石灰化は末期
腎不全患者に好発する特徴があり、その対策が重要視されている。
中膜石灰化は血管平滑筋細胞の骨芽細胞様細胞への形質転換により引
き起こされ、無機リンはこの形質転換を促進させる因子であることが示さ
れている。一方で、中膜を構成する弾性板の石灰化は中膜石灰化の発症初
期にみられ、エラスチン分解の関与が示唆されている。中膜石灰化の発
症・進展におけるリンとエラスチン分解の関連性は十分に解明されていな
いため我々は実験を行った。
方法としてラット血管平滑筋細胞を用いて血管平滑筋細胞の形質転換
とヱラスチン分解との関連を検討した。ラット血管平滑筋細胞を培地のリ
c ン濃度を正常と高濃度、またエラスチン分解産物であるαエラスチンを添
加の有無で4群を作成した。正常リン濃度の培地で培養した群CNP,I. OmM）、
高リン濃度の培地で培養した群(HP,2. 5mM）、 αエラスチンを正常リン培地
ヘ添加した群 CNP+E）、また高リン培地へ添加した群（HP+E）として、
1 4日間培養後に各群における石灰化の程度や石灰化関連因子の遺伝子
や蛋自発現を検討した。
結果として石灰化の程度を確認するため vonKossa染色を行った。 NP
群と比較してHP群で石灰化がみられた。またHP十E群では石灰化がさらに
促進していた。このことから正常リン濃度ではαエラスチンは石灰化に影
響を与えず、高リン濃度で石灰化を促進することが示された。また石灰化
に関連する因子である、 Runx2やオステオカルシンの遺伝子の発現は、 NP
群、 NP+E群と比較してHP群と HP+E群で有意に上昇した。また組織非
特異的アルカリフォスファターゼ（tissue-non-specificalkaline 
phosphatase:TNAP）の遺伝子および蛋白発現がNP群、 NP+E群と比較して
HP群で増加し、さらにHP群と比較しHP+E群で有意に増加した。これら
の結果はエラスチン分解産物が高リン負荷による血管平滑筋細胞の石灰
化をTNAPの上昇を介して促進または安定化させることが示唆された。
。
。
